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より，個人の健康歴として健康の管理をすることも大き
な目的のひとつである。 
2) このシステムの概要および自動スクリーニング論
理の大要を説明した。 
HISの地域医療への発展
最近地域医療へのコンピューターの導入が論ぜられて
いるが，あまり安易に論ぜられているきらいがある。例
えば検査データ，検査方式，診断論理などが統一されて
いないデータをいくらまとめて論じても意味は少なく，
地域医療への還元は効少ないものであろう。また HIS
も診療体系およびその基礎が確立されれば，他の 2本の
柱である研究・教育システムの確立は簡単なものである
が，わが国の保険制度が再検討されなければ，診療所，
一般病院，特殊病院，地域センター病院，教育病院が一
環となっての医療体系は確立できない。この結果データ
バンクが考えられ，予防医学・研究へのデ{タの利用，
予防医学，臨床医学の協力体制が可能となろう。
以上 HISの概念を診療病院である当院で実施しつつ
ある考え方を中心に述べ，参考に供した。
特別講演抄録 先天性代謝異常の生化学
基礎医学および臨床の両面における進歩により遺伝性
疾患がつぎつぎと発見され記載されるようになってき
た。最初に遺伝の分子機構の一般論をのべ，ついでひと
つの先天性代謝異常ーかつては重要とは思えなかった酵
素の欠損がはなはだ重大かつ多岐にわたる症状をおこし
た例ーをとりあげそれについて二，三の話題を拾ってみ
たい。
遺伝的に伝えられた欠陥により生化学的な疾患が生ず
ることはすでに今世紀の初頭から先駆者により注目され
ていたが，多くの人の注意をうけるようになったのは異
常ヘモグロビン症の発見を通じてである。その最初が有
名な鎌状赤血球症である。その患者のヘモグロビンが異
常であることが 1949年 Paulingらにより発見され， そ
の後ヘモグロビンを構成する 4個の素単位 (α2個， s2 
個)のうち F鎖のアミノ酸 I個が異常であることがわか
った。すなわち P鎖のもつ 146個のアミノ酸のうち N末
端より 6番目のアミノ酸が変化していることが判った。
総数  574個のアミノ酸のうちたった 2個(各戸鎖につい
て l個)の変化がこの病気をひき起こしたのである。こ
のような異常が遺伝的に正確に伝えられるのである，一
体遺伝子の異常とは何であろうか。
遺伝子の化学的本体は今やデオキシリボ核酸であると
判明している，これが確立されたのは多くの人の努力に
よってであるが，実験的な証明という意味で最初であ
り，また最も有名なのは 1943年 Averyらによってな
された肺炎双球菌の形質転換に関する仕事である，彼ら
は病原性のある S型菌よりデオキシリボ核酸 (DNA)を
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抽出しこれを病原性のない R型に加えたところその一部
が S型に転換し，しかもこれが遺伝的に固定されるとい
うことを証明した。
核酸にはデオキシリボ核酸とリボ核酸 (RNA)があ
るが， DNAは主として細胞核に存在し遺伝子の本態で
あり， リボ核酸 (RNA)はこの DNAの作用を助ける。 
DNAは細胞から細胞へとわたされていく遺伝情報であ
るのみならず， 1個の細胞の中にあっては細胞質におい
て行なわれるタンパクの合成にさいして設計図となるも
のである。 DNA自身は核にあるが，用にのぞんで必要
な部分の正確なコピ{が細胞質へ放出され，これが細胞
質の粒子リボソームとともにその指令に基づいたタンパ
ク質を合成する。 
DNAは非常な巨大分子であるがかたまりではなく，
長い長い糸状の分子であり，しかもポリヌクレオチドの
鎖が 2本よりあって有名な二重らせん構造をとってい
る。これは 1953年 Watsonと Orickらによって発見
された事実で，生物学の領域では Darwinの進化論以
来の重要な業績といわれている。 I本 l本の鎖の持つ塩
基と塩基が水素結合で引き合ってこの二重らせん構造を
保っている。アデニン (A)に対してチミン (T)，グアニ
ン(G)に対してシトシン (0)という関係があり，写真で
いえば陰画と陽画のような関係になっている。遺伝情報
はその一本のみにかかれているが，相補的な鎖がもう I
本あるということには大きい意味がある。
さて DNAのもつ信号はこの 4種類の塩基の並び方
によってできている。すなわち 3個が l組の符号となっ
て最終的に 1個のアミノ酸を規定する。ヘモグロビンの
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P鎖が 146個のアミノ酸を含むとすれば， その基となる 
DNAについてはその 3倍， 438個の塩基対が必要であ
る。体が持っているタンパク質は酵素もすべて含めれ
ば，どんなに少なく見積っても数千種類以上はあるか
ら，この基となる DNAの長さは非常なものになる。
最も簡単な生物であるウイルスの DNAが数十ミクロ
ン， さらに大腸菌では1.2mmに達する。晴乳類の細胞
では少なくとも数十本以上の DNAがあり，その総計
の長さは 2mにも及び，塩基対の数は 50億といわれる。 
DNA上の符号 (code)がタンパク質に伝える第一の
過程として， DNAの必要な部分が DNA依存性 RNA
ポリメラーゼという酵素によって読みとられ，符号がま
ずリボ核酸 RNAに移つされる。ここにできた messen-
ger RNAは核より出て細胞質に至り， リボソームとと
もにタンパク合成を始める。そこへアミノ酸は transfer 
RNAという別種の RNAに背負われてやってくる。
その tRNA上の塩基の信号が mRNA上の信号と陰陽
の関係で結びつき，結局は mRNAの信号がアミノ酸に
伝えられることになる。 UUUとか UUC (U:ウラシ 
Jレ) とかいう mRNA上の符号がどのアミ J酸に相当
するかということはアメリカの Nirenbergその他の人
々の努力ですでに判明している。
ヘモグロビン Sにおける Gluの Valへの異常な変化
も符号を作る核酸塩基 3個について見れば， GAGの 
GUGへの変化であり結局は A の Uへの変化にすぎな
い。 50億もある塩基対のうちただ l個の異常が親から
子供へ正確に遺伝され，正確に形質として現われる。こ
の身体の持つ余りにも精細，正確な仕組みにただただ驚
かされる。
ついで特異な先天性代謝異常で、ある Lesch-Nyhan症
候について話題をひろってみたい。この症候が最初に見
出されたのは 1964年アメリカのジョンズホプキンス大
学においてである。患者は 4才の男児，主症状は知恵遅
れ，不随意運動の加った痘性麻痔，第 3に特筆すべきもの
として自己段損症 (self-mu tilation)一興奮した時に衝
動的に自分の指などにかみついて時には食い切ってしま
う。第 4の症状は高尿酸血(尿)症である。 これに加え
て遺伝性が見つかった。 X染色体の異常とされる劣性の
伴性遺伝であり，男児にのみ症状が現われる。ここでア
メリカのみならずカナダの研究者が動員されこの病気
の解明にあたった。経過は省略するが， プリン塩基の 
salvage酵素のひとつであるヒポキサンチングアニンホ
スホリボシルトランスフエラーゼの欠損がみつかってき
た。この酵素はプリンヌクレオチドが分解するさいその
塩基部分が放出されると，それを廃物利用の形で再び、ヌ
クレオチド形にするのに役立つもので，体の機能に本質
的に重要なものとはみなされていなかった。それだけに
この酵素の欠損がこの病気の第一次的原因であることが
わかり多くの人々が非常に驚いた。
なぜこの欠損が逆説的にプリン体合成の増加をきたし
たかについては，近時とくに発展した代謝調節に関する
知見に基いて一応の解決をみた。一方，精神症状とこの
欠損との関係はひとつの謎であり多くの注目をあびてい
る。剖検例でみて脳に器質的な障害が認められていない
ので，酵素欠損とその衝動的な自己段損症の聞にはかな
り直接的な関係が存在する可能性がある。ひとつの仮説
は細胞内に蓄積してきたヒポキサンチンがカフェイン
(メチルプリン)と同様に働らくという考えである。事
実，飢餓状態にしたラットに大量のカフェインを与える
と自分の足を食い切ったという実験がある。一方，カフ
ェインはある種のホルモンの細胞内メッセンジャーとし
て知られてきた cyclicAMPの分解酵素を抑え， この
物質の細胞内の準位を増加させうることが知られてい
る。また一方， cyclic .AMPは脳神経細胞の活性に関与
することが示唆されている。そこで仮説というのはプリ
ン体がたまるとカフェインと同じく脳細胞内に cyclic 
AMPを蓄積させ，これが自己段損をひき起こしたとい
うものである。
先天性代謝異常の治療は医学者にとって重要な課題で
ある。 Lesclト Nyhan症候の場合も原因がここまで明ら
かであるからなんらか方策が出てもよい。しかし残念な
がら数多くの試みはなされているが，プリン過剰生産に
ついても，また精神症状についてもよい治療法が見つか
っていない。根本的な対策に関する着想を紹介するなら
ば，母親のもつ異常な X染色体を有する卵細胞を，その
欠陥を利用してつぶしてしまうという考えがある。さら
には良い遺伝子を細胞に入れて一挙に欠陥を治してしま
えということもいわれている。後者の考えも現在では単
なる夢ではない。しかし演者個人としては科学が両刃の
剣でもあることを考えて，このような方法に全面的な賛
意を表しがたい。人々が成年に達するまでにある種の遺
伝形質の検査を受けるようにして，それに基いて優生学
的な対策を講ずるのが妥当ではないかと考えている。終
りに臨み，近年このように基礎医学と臨床医学が各々の
立場を尊重した協同により，見事な成果をあげている例
が多いことを強調いたしたい。
